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omyces　cerevisiae由来のzymosanや真菌のβ一グルカンの受容
体として機能する。Dectin－1は真菌感染に対する防御因子の1
つであるが、菌体の認識細胞内移行などの機能への詳細な作
用機構は明確でない。そこでβ一グルカン認識後のDectin－1の
細胞内移行について検討した。
　【結果及び考察】Dectin－1はCandida　albicans由来β一グル
カン（CSBG）との結合により細胞表面の発現が低下したが、
他のβ一グルカン（SPG）リガンドでは低下しなかった。各種阻
害剤を用いた検討や細胞膜局在の解析によって、Dectin－1の細
胞内移行におけるリガンド特異性及びlipid　raftやアクチン重
合を介した細胞機能の活性化機構が示唆された。
3．CpG－ODNの経皮投与によるアトピー性皮膚炎モデルマ
　　ウスへの効果
（東京薬科大学）　　　　　　　　　井上　　浄、新愼　幸彦
1．リボソーム表面結合抗原によって誘導されるT細胞非依
　存性IgE産生抑制
（国立感染症研究所　血液・安全性研究部）
　　　　　　　　　　　　　　　　内田　哲也、種市麻衣子
（免疫学）　　　　　　　　　　　　　　　　　水口純一郎
　我々はこれまでに、抗原をリボソーム表面に化学結合させ
たものをマウスに免疫すると抗原特異的、IgE選択的無反応が
誘導されることを見いだした。このIgE産生の選択的抑制効
果は抗原とリボソームとの結合方法、リボソームの脂質組成、
リボソームに結合させる抗原の種類の如何にかかわらず観察
された。当初、我々はリボソーム表面結合抗原によるIgE産生
の選択的抑制効果の機序をThlとTh2のバランスで説明で
きると予想していた。すなわち、リボソーム表面結合抗原はタ
イプ1免疫応答を誘導してIgE産生を抑制すると考えた。し
かし、リボソーム表面結合抗原で免疫したマウス由来のCD4
陽性T細胞による抗原特異的サイトカイン産生のプロファイ
ルは必ずしもThlタイプとはならなかった。リボソーム結合
抗原によって誘導されるIgE産生の選択的抑制効果の機序の
解析の結果、T細胞に依存しないlgE産生調節機構が存在す
ることが示唆された。
2．真菌細胞壁多糖の結合によるC型レクチン受容体
　Dectin－1の細胞内移行の解析
（東京薬科大学・薬学部・免疫学教室）
　　　　　　　　　　藤澤　宗央、安達　禎之、大野　尚仁
【目的】　Dectin－1はマクロファージなどに発現し、　Sacchar一
　【目的】　Th　l型免疫応答を誘導するCpG－ODNを免疫応答
がTh2側へ傾いたアトピー性皮膚炎モデルマウス（NC／Nga
マウス）の病変部位から経皮投与し、Th　l／Th2バランスの改
変および皮膚症状の改善に関して検討を行った．
　【方法】皮膚炎を発症しているNC／Ngaマウスの皮膚か
らCpG－ODNを投与し、抗体産生、リンパ節におけるサイトカ
インmRNA発現をそれぞれELISA法、　RT－PCR法により評
価した．また、病変部位の組織学的評価を行った．
　【結果・考察】　CpG－ODNの経皮投与により、　IgE産生の減
少およびTh2型サイトカインmRNA発現の減少が認められ
た。また、アトピー性皮膚炎の皮膚症状として特徴的な表皮の
肥厚およびマスト細胞の皮膚への浸潤に関してその症状の改
善が認められ、CpG－ODNの経皮投与がアトピー性皮膚炎に
有効であることが示唆された．
4．　トビヒ患者由来メチシリン耐性黄色ブドウ球菌における
　抗微生物薬の感受性と消毒薬耐性遺伝子の分布
（東京薬大・薬・病原微生物）
　　　　　　　　　　野口　雅久、中南　秀将、笹津　備規
（関西医科大学附属香里病院・皮膚科）
　　　　　　　　　　　　　　　　西嶋　転子、宗　　　弘
（三重大学・医学部・皮膚科）　　　　　　　　　黒川　一郎
　近年、MRSAによる伝染性膿痂疹（トビヒ）およびブドウ球
菌性熱傷山鳴膚症候群（SSSS）患者が増加し、抗菌薬での治
療を困難にしている。そこで抗菌薬以外の治療薬として消毒
薬に着目し、これらの疾患由来MRSAについて消毒薬を含め
た抗菌薬感受性および消毒薬耐性遺伝子（qacA／B）の分布を
調査した。その結果、トビヒおよびSSSS由来MRSAは他の疾
患由来MRSAに比べ消毒薬感受性が高く、qacA／Bの保有率
（1）
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が有意に低かった。また、調査したMRSAについてパルス
フィールドゲル電気泳動（PFGE）ダイビングを行ったとこ
ろ、様々なPFGEタイプのMRSAが存在していた。以上の結
果から、トビヒおよびSSSS由来MRSAでは消毒薬耐性遺伝
子qacA／Bの分布が低いため、消毒薬に感受性が高いことが
明らかとなった。したがって、MRSAによるトビヒの治療に消
毒薬の使用が有効であると考えられた。
6．当科で経験したフェレット喘息4例について
（内科学第三）　　　　伊澤　　淳、額賀　優江、森田　園子
　　　　　　　　　　新妻　知行、小田原雅人
　近年ペットの種類が多様化し、ハムスター、フェレット等の
小動物をアレルゲンとする喘息例が増加している．フェレッ
トはイタチ科イタチ属に分類される哺乳動物で、最近飼育者
の増加を認めている．当科では2001年にフェレット特異的
IgE抗体陽性喘息患者を本邦において初めて報告したが、これ
までにフェレットに対する抗体陽性の喘息患者を4例経験し
たので報告する．症例は19歳から45歳の男性1例、女性3
例．いずれもフェレット飼育開始後半年から3年で喘息発症
または再増悪しており、また全例が喫煙者であった．フェレッ
ト特異的IgE抗体（CAP－RAST法）は全例ともスコア4～6
であった．病歴、アレルゲン検査よりフェレットが喘息症状の
増悪因子と診断し、禁煙、フェレットとの接触を避けるよう指
導し、吸入ステロイド剤等の通常の喘息加療にて軽快してい
る．現在、フェレット抗体は研究目的以外には検査を施行する
ことができず、診断に至らない可能性があるため、今後一般的
に測定可能となることが望ましいと考えられる．
MBL濃度は冠動脈径との相関は認めなかった。また、冠動脈
瘤形成例4例と非形成例4例でMBLの遺伝子検討を施行し
た結果、プロモーター領域において2高間にその差を認める
傾向があった。
8．転写因子PU．1はCIITA－promoter　IVを活1生化させる
（皮膚科学）　　　　　　　　　　　伊藤　友章、坪井　良治
（順天堂大学医学部　アトピー疾患研究センター）
　　　　　　　　　　西山　千春、奥村　　康、小川　秀興
　【目的】　マウス骨髄由来細胞を用い、PU．1の発現量が肥満
細胞一単球系の分岐を決定すること、分化した肥満細胞も単球
系に変化する可塑性があることを報告してきた。今回はPU．1
の機能に関わる細胞外因子の働きを検討した。
　【方法】PWM－SCMまたはIL－3＋SCF存在下で培養した
マウス骨髄由来肥満細胞にウイルスベクターにて野生型PU．1
を過剰発現させた。また樹状細胞誘導因子を添加し、得られた
細胞の特異的遺伝子発現や機能，形態を解析した。
　【結果】　骨髄由来細胞培養にIL－3＋SCFを用いた場合、　c－
kit発現抑制、　CDIlb、　F4／80発現誘導形態変化を認めた。
MHC　class　II発現誘導には、　PU．1過剰発現と共にPWM－SCM
に含まれるIL－3、　SCF以外の因子が必要であり、　IFN一γであ
ることが判明した。転写因子CIITAの発現を認め、　CIITAの
第4のプロモーターを介していることが確認した。
9．アレルギー疾患に関わる細胞機能制御遺伝子と転写調節
　　因子
（順天堂大学アトピー疾患研究センター）　　　　西山　千春
7．川崎病における血清マンノース結合レクチンの検討
（小児科学）　　　　　佐藤　　智、河島　尚志、柏木　保代
　　　　　　　　　　久保嶋慎二、武隈　孝治、星加　明徳
　血清マンノース結合レクチン（MBL）は補体活性化作用を
持ち、免疫機構に重要な役割を果たしている。MBL欠損が小
児期における再発性の易感染症を起こす免疫オプソニン不全
症の原因として同定されている。さらにMBL遺伝子のexonl
には3ヵ所の遺伝子変異が知られており、その多型により血清
MBL濃度の低下を伴うと、易感染性のみならず動脈硬化症の
進展、SLE患者では動脈血栓の発症のリスクとして報告され
ている。また、近年MBLの一塩基変異が1歳未満の川崎病患
者において、冠動脈瘤を発症しやすいという報告がされてき
ている。今回、我々は当院小児科に入院した川崎病患者におい
て血清MBL濃度を急性期に測定しその臨床的意義を検討し
た。対象患者は46例で男29例、女17例、平均2歳10ヶ月で
ある。冠動脈瘤を認めたものは6例だったが、急性期の血清
　IgE抗体を介したアレルギー反応制御を目的として、マスト
細胞特異的に発現する高親和性IgE受容体の遺伝子発現制御
を解析し、転写調節因子GATA－1とPU．1による協調的活性
化やGATA－1結合性コファクターFOG－1による転写抑制が
細胞特異的遺伝子発現をもたらす機構であることを明らかに
してきた。また、PU．iの発現量が造血系幹細胞から分化する
マスト細胞・単球系細胞間の分岐を決定すること、分化したマ
スト細胞もPU　1によって単球星細胞へ分化する可塑性を持
つことなどを示してきた。このようなプロモーター及び転写
調節因子の解析過程において、IgE受容体α、β両遺伝子転写
調節領域に発見した一塩基置換多型（SNPs）が特定の転写調
節因子の結合に影響を及ぼす結果、マスト細胞の機能やアレ
ルギー疾患発症に関わる可能性を見出してきている。以上、免
疫担当細胞の運命を決定する分子である転写調節因子の機能
と作用点について紹介したい。
（2）
